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·临床研究·

血清半胱氨酸蛋白酶抑制剂-C与海岛地区老年人
认知功能障碍的相关性研究

杨青青 郭艳宏 王追琴 顾许儿 丁春红 崔凤娟

[摘要] 目的 探讨血清半胱氨酸蛋白酶抑制剂-C（Cys-C）与海岛地区老年人认知功能障碍的相关性。方法 采

用多阶段随机抽取舟山市 4 个县区 10 个社区共1 451名60 岁以上社区老年人。收集一般信息，及血清Cys-C值及肝

功能、肌酐、尿酸、空腹血糖、甘油三酯、总胆固醇血液检查，并进行认知功能测试，分析血清Cys-C与认知功能障碍的相

关性。结果 1 451 例 60 岁以上的老年人中，轻度认知功能障碍有 227 例（15.64%），老年期痴呆有 91 例（6.27%）。

不同年龄段和不同既往病史的血清 Cys-C 水平比较，差异均有统计学意义（F 分别=242.47、152.79，P均＜0.05）。

认知功能与血清Cys-C等相关因素的 logistic回归分析得出：血清Cys-C每增加一个单位，简易智能精神状况检查量

表（MMSE）异常概率增加 21.84倍，蒙特利尔认知评估表（MoCA）异常概率增加 8.09倍，智力得分异常概率增加 8.09

倍；血胆固醇值每增加一个单位，MMSE异常概率增加 8.26倍，智力得分异常概率增加 6.05倍。高水平血清Cys-C

值和高胆固醇血症是认知功能障碍的危险因素。结论 血清Cys-C与认知功能障碍有相关性，是老年认知功能障

碍的危险因素。
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Correlation between serum Cystatin-C and cognitive dysfunction in the elderly in island area YANG Qingqing，

GUO Yanhong，WANG Zhuiqin，et al. Department of Geriatric Rehabilitation，Zhoushan Second People＇s Hospital，

Zhoushan 316000，China.

[Abstract] Objective To investigate the correlation between serum Cystatin-C and cognitive dysfunction in the elderly

in island area. Methods A total of 1451 community elderly over 60 years old were randomly selected from 10 communities

in 4 counties and districts of Zhoushan.General conditions，serum Cystatin-C value and blood tests of liver function，

creatinine，uric acid，fasting blood glucose，triglyceride and total cholesterol were collected，and cognitive function tests

were performed to analyze the correlation between serum Cystatin-C and cognitive dysfunction. Results Among 1 451

patients over 60 years old，227（15.64%）had mild cognitive impairment and 91（6.27%）had senile dementia. There

were statistically significant differences in serum Cystatin-C levels among different age groups and different medical

history （F=242.47，152.79，P＜0.05）. Logistic regression analysis showed that the abnormal probability of MMSE

increased 21.84 times，the abnormal probability of MoCA increased 8.09 times，and the abnormal probability of IQ

increased 8.09 times with 1 unit increase of serum Cystatin C.For each unit increase in blood cholesterol level，the abnor-

mal probability of MMSE and IQ increased 8.26 times and 6.05 times respectively.High levels of serum Cystatin-C and

hypercholesterolemia are risk factors for cognitive impairment. Conclusion Serum Cystatin-C is associated with cogni-

tive dysfunction and is a risk factor for cognitive dysfunction in the elderly.

[Key words] elderly patients； serum Cystatin C； cognitive dysfunction

老年期痴呆临床常以记忆障碍为主要改变的

认知功能损害。传统对认知功能损害筛查是通过

神经心理学测验量表结合影像学检查、病史等进

行[1，2]。虽然传统测试内容比较全面，但实际操作
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时消耗时间较长，并且相对缺乏客观性。因此，需

要寻找一种客观、敏感、快速的实验室指标，能及

早筛查出认知功能障碍，有效预防及延缓痴呆的

发生。本次研究探讨血清半胱氨酸蛋白酶抑制

剂-C（Cystatin C，Cys-C ）与认知功能的相关性。

1 资料与方法

1.1 一般资料 由舟山市第二人民医院在 2020年

1月至2020年6 月采用多阶段随机抽样抽取舟山市

岱山、嵊泗、普陀、定海 4 个县区 10 个社区，分别为

枫树、山外、城东、滨海、雄洋、顺母、东港、西园、盘

峙、海滨共1 500名60 岁以上社区老年人，采用上门

入户调查方式开展调查，共配合完成调查 1 451名。

剔除以下人群：精神分裂症；合并严重的心肝肾血

液系统疾病及甲状腺疾病；恶性肿瘤病史；存在交

流障碍等影响认知功能评价；酒/药物依赖，存在服

用改善认知及抗抑郁药物。

1.2 调查工具

1.2.1 一般问卷 填写研究对象的基本情况；内容

包括研究对象性别、社区、年龄、教育年限、吸烟史、

饮酒史、有无糖尿病、高血压、脑血管病等既往病

史等。

1.2.2 简易智能精神状况检查量表（mini-mental
state examination，MMSE） 该量表包括时间定向、

地点定向、即刻记忆、注意力和计算力、短时记忆、

语言及视空间结构能力，总分 30 分。文盲＞20 分、

小学＞24 分，初中以上＞27 分为正常。文盲≤
17 分、小学≤20 分、初中以上≤24 分为阳性，即痴

呆可能。介于二者之间为轻度认知功能障碍（mild
cognitive impairment，MCI）[3] 。

1.2.3 蒙特利尔认知评估量表（montreal cognitinv
assessment，MoCA） 包括视空间/执行功能、命名、

注意力、语言、抽象功能、延迟回忆、定向力。总分

30 分（记忆不计分，用于延迟回忆的评估）。＞

25 分为正常，≤25 分为阳性，评分为 15～24 分为

MCI。对于MoCA＜30 分且受教育年限＜12年者，

总分加1 分[3] 。

1.2.4 韦氏成人智力测验（wechsler adult intelli⁃
gence scale，WAIS） 包括言语测验 6 项和操作测

试 5 项。言语测验包括知识、领悟测试、算术测

验、相似性测验、数字广度测验、词汇测试，操作测

试包括数字符合测试、图画填充测验、木块图测

验、图片排列测验、图形拼凑。＞86 分以上的为

正常组，70～86 分的为MCI，＜70 分为痴呆[4]。

1.2.5 实验室检查 检测所有患者血清 Cys-C、肝
功能、肌酐、尿酸、空腹血糖、甘油三酯、总胆固醇等

实验室指标。

1.3 诊断标准

1.3.1 MCI 的诊断标准 参考 Grundman 诊断标

准[2]：①主诉有记忆障碍，且诉有知情者证实；②除

记忆障碍外，其他认知功能相对完好或轻度受损；

③日常生活能力基本正常；④经总体认知功能检

测符合轻度认知功能障碍；⑤达不到痴呆标准。

1.3.2 老年期痴呆诊断标准 根据 ICD-10国际精

神与行为障碍诊断标准。对所有研究对象进行神

经心理测验测定认知功能（MMSE 评分、MoCA 评

分），对MMSE/MoCA任一阳性者进一步由心理测验

师进行WAIS测试，WAIS测试异常者由专科医生结

合病史作出MCI或者痴呆的初步诊断。

1.4 统计学方法 采用SPSS 17.0统计软件进行数

据处理及分析。计量资料采用均数±标准差（x±s）
进行描述，运用单因素方差分析；计数资料采用 χ2

检验；认知功能相关因素分析采用 logistic逐步回

归分析。设P＜0.05为差异有统计学意义。

2 结果

2.1 神经电生理检测结果及认知功能障碍患病情

况 所有对象均进行心理测验，经评定后结果：MCI
患 病 率 15.64%，男 性 108 例 ，占 47.58%，女 性

119 例，占 52.42%；老年期痴呆的患病率为 6.27%，

男性39 例，占42.86%，女性52 例占57.14%。

2.2 不同特征人群的血清 Cys-C 水平比较 检测

结果如下：不同性别：男性为（1.22±0.50）mg/L、女性

为（1.18±0.52）mg/L；不同年龄段：60~69 岁（1.05±
0.34）、70~79 岁（1.21±0.47）mg /L，≥80 岁（1.69±
0.78）mg/L；不同文化程度：文盲（1.23±0.51）mg/L、小
学（1.19±0.52）mg/L、初中（1.17±0.53）mg/L、高中及

以上（1.30±0.55）mg/L；吸烟：有吸烟（1.23±0.55）mg/L，
无吸烟（1.20±0.51）mg/L；饮酒：有饮酒（1.20±0.46）mg/L，
无饮酒（1.20±0.53）mg/L；既往病史：有高血压（1.27±
0.54）mg/L，有糖尿病（1.35±0.56）mg/L，有脑血管病

史（1.67±0.83）mg/L，无既往病史（1.04±0.28）mg/L。
各年龄组血清Cys-C水平比较，差异有统计学

意义（F=242.47，P＜0.05），既往有高血压、糖尿病、

脑血管病和无既往史患者的血清Cys-C水平比较，

差异有统计学意义（F=152.79，P＜0.05）。但不同性

别、文化程度、烟、酒史患者的血清Cys-C水平比较，

差异均无统计学意义（F分别=3.00、0.88、0.73、0.05，
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P均＞0.05）。
2.3 认知功能与血清 Cys-C 等因素的认知 logistic

回归分析

2.3.1 以 MMSE 值为因变量（正常=0，异常=1），血

清 Cys-C（X1）、谷丙转氨酶（X2）、谷草转氨酶（X3）、

肌酐（X4）、尿酸（X5）、空腹血糖（X6）、胆固醇（X7）为

自变量，进行 logistic逐步回归分析。见表1。
表1 MMSE相关因素的 logistic回归分析

自变量

血清Cys-C

尿酸

血糖

胆固醇

常数项

β
3.08

0.00

0.11

2.11

-6.01

S.E.

0.22

0.00

0.04

0.06

0.58

Wald

182.17

4.18

6.67

2.97

106.61

P

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

OR

21.84

1.00

1.12

8.26

由表 1可见，进入回归方程的自变量包括血清

Cys-C（X1）、尿酸（X5）、空腹血糖（X6）、胆固醇（X7），

logistic回归方程为：LogitP=-6.01+3.08X1+0.00 X5+
0.11 X6+2.11X7；血清Cys-C每增加一个单位，MMSE
异常概率增加 21.84 倍；胆固醇每增加一个单位，

MMSE异常概率增加8.26倍。

2.3.2 以MoCA值为因变量（正常=0，异常=1），血清

Cys-C（X1）、谷丙转氨酶（X2）、谷草转氨酶（X3）、肌酐

（X4）、尿酸（X5）、空腹血糖（X6）、胆固醇（X7）为自变

量，进行 logistic逐步回归分析。见表2。
表2 MoCA相关因素的 logistic回归分析

自变量

血清Cys-C

谷草转氨酶

尿酸

空腹血糖

常数项

β
2.09

0.01

0.00

0.13

-5.99

S.E.

0.16

0.00

0.00

0.04

0.52

Wald

152.29

2.45

12.06

8.59

130.97

P

＜0.05

＞0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

OR

8.09

0.98

1.00

1.14

由表 2 可见，进入回归方程的自变量是：血清

Cys-C（X1）、谷草转氨酶（X3）、尿酸（X5）、空腹血糖

（X6）（χ2=260.55，P＜0.05）。 logistic回归方程为：

LogitP=-5.99+2.09X1+0.01 X3+0.00X5+0.13 X6；血清

Cys - C 每增加一个单位，MoCA 异常概率增加

8.09倍。

2.3.3 以智力得分为因变量，血清Cys-C（X1）、谷丙

转氨酶（X2）、谷草转氨酶（X3）、肌酐（X4）、尿酸（X5）、

空腹血糖（X6）、胆固醇（X7）自变量，进行 logistic逐步

回归分析。见表3。
由表 3 可见，进入回归方程的自变量有血清

Cys-C（X1）、尿酸（X5）、空腹血糖（X6）、胆固醇（X7），

logistic回归方程为：LogitP=-5.60+1.34X1+0.00X5+
0.17 X6-0.22X7 ；血清Cys-C每增加一个单位，智力

得分异常概率增加 8.09倍。血胆固醇每增加一个

单位，智力得分异常概率增加6.05倍。

表3 智力得分相关因素的 logistic回归分析

自变量

血清Cys-C

尿酸

空腹血糖

胆固醇

常数项

β
1.34

0.00

0.17

0.22

-5.60

S.E.

0.14

0.01

0.06

0.09

0.77

Wald

82.87

4.73

8.49

5.12

52.70

P

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

＜0.05

OR

3.82

1.00

1.19

0.80

3 讨论

随着我国人口老龄化社加剧，老年痴呆患者将

会越来越多，给患者本人、家庭和社会带来沉重的

负担。目前关于认知的筛查和诊断较为耗时、耗

力。在当今的医疗环境下，医务人员可能并无充分

的时间对每个老年人进行完整的、系统的认知筛

查，错过了痴呆的早期预防。积极寻找认知障碍的

相关生物学指标是近来研究者关注的热点。近几

年血清Cys-C检测与认知功能的相关性研究[5~7]，越

来越受到重视。但对海岛地区的相关研究报道

较少。

本次研究通过对舟山海岛地区的居民进行血

清Cys-C检测与认知功能的相关性研究发现，不同

年龄段和不同既往病史的血清Cys-C水平比较，差

异有统计学意义（P＜0.05），说明随着年龄的增大、

有高血压、糖尿病、脑血管病等基础疾病的认知功

能损害患者，血清 Cys-C 水平也逐渐升高，但与性

别、文化程度、烟酒等无明显相关。同时，本次研究

分别以MMSE、MoCA、IQ为因变量，以不同浓度的血

清Cys-C水平、尿酸、肝功能、肌酐、血糖、血脂水平

等指标为自变量进行多因素的 logistic回归分析。

结果显示，MMSE、MoCA、智力得分异常概率与血清

Cys-C、胆固醇有相关性，表明随着血清Cys-C水平

与胆固醇值的升高，MMSE、MoCA、IQ阳性率升高，

认知功能障碍逐渐加重，即血清Cys-C可能是老年

认知功能障碍的独立危险因素。这与 Zhang等[8]研

究 Cys-C 可能是整体认知障碍的独立危险因素结

果相一致。血清 Cys-C 影响认知功能的机制可能

与 β 样淀粉蛋白的产生、细胞凋亡及氧化应激、

神经元的再生与神经变性、大脑淀粉样血管病变

等有关[9]。
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同时，本次研究调查结果显示舟山海岛新区

MCI患病率15.64%，60 岁以上老年期痴呆的患病率

的 6.27%，居于全国的中高位水平[10,11]。可能与海岛

偏远地区对认知功能障碍的早期认识不足与干预

较晚等因素有关。

本次研究过程中还有不足之处：生化指标的检

查和认知功能量表的评估等仅进行了一次筛查，存

在偶然性；缺乏对不同血清Cys-C水平认知功能评

价的随访结果，有一定的局限性。缺少对认知功能

异常的患者提供生活、饮食、疾病等多方面的指导。

综上所述，在临床工作中，不仅要关注高血脂、

高血压、糖尿病等对认知带来的影响，还要进行常

规的血清Cys-C的测定。对于血清Cys-C水平升高

的老年人，医务工作者需及时检查认知功能。该项

目检测方便，价格便宜，操作简单，对患者的配合性

要求较低，在门诊和住院均可进行，在各级医院均

可开展，能够在一定程度上节约时间成本及人力物

力成本，建议在老年人的体检项目中加入血清Cys-
C的测定，有助于早期识别痴呆患者，延缓痴呆的进

展，降低痴呆致残率，提高老年人的生活质量，对减

轻家庭、社会的医疗负担有重要意义。
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